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Summary: IL-6 is closely associated with the pathogenesis of human mesangial 
proliferative glomerulonephritis(mesPGN). We have previously shown that the measure-
ment of urinary IL-6 is a helpful tool for monitoring the progression of IgA nephropathy. 
In this study， IL-6 activity of both 24-hour urine and spot urine from the same patients was 
measured to determine which urine sample functions beUer as a sample for the measure-
ment of urinary IL-6. 
Urine samples were collected from 131 patients with primary and secondary glomerular 
diseases followed at Nara Medical University Hospital. Spot urine samples were collected 
and stored immediately at -20'C unti1 use. Twenty-four-hour urine samples were collected 
at room temperature and also stored at -20'C unti1 use. Urinary IL-6 was measured by 
using IL-6 dependent hybridoma clone， MH60. BSF2， as well as enzyme-linked immunosor-
bent assay(ELISA). 
When the spot urine was used for the measurement of IL-6， IL-6 activity became 
undetectable in 15 out of 20 patients， whi1e 24-hour urine samples from al 20 patients 
showed significant IL-6 activity. In addition， urinary IL-6 activity was not diminished by 
24-hour storage of urine samples at room temperature. These data indicate that IL-6 was 
not excreted continuously. Thus， the 24-hour urine sample was a beUer sample for the 
measurement of urinary IL-6. The levels of urinary IL-6 measured by using MH60. BSF2 
were positively correlated with those measured by ELISA system. However， urinary IL-
6 in about 53% of patients whose urinary IL-6 activity could be determined by using MH60. 
BSF2 became undetectable when using ELISA system. 
As a sample for the measurement of urinary IL-6， we should use the 24-hour urine 
sample. Urinary IL-6 could be measured easi1y by using ELISA system. 
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が 70ml/分以上の mesPGN患者 98例，その他の原発性
糸球体腎炎患者 13例，全身性エリテマトーデス (SLE)患











Table 1. Subjects 














a : rninirnal change nephrotic syndrorne， 
b : focal glornerular sc1erosis， 
c : rnernbranous nephropathy， 
















意の 1日に室温で 24時間蓄尿したものを 24時間尿，別
の日の任意時刻に採取したものを随時尿とした.検体は，









1日尿中 IL-6排i世動態と 24時間尿中 IL-6排世量:
凍結保存尿と室温保存尿の各分画についてそれぞれの
IL-6活性を測定し，各分画尿量を積算することによって























穴平底プレート (200μ1/ウエノレ〕に添加後， 5 % CO2， 
3TCの条件下で 48時間培養した.培養終了 4時間前に
MTT[3一(4，5-Dimethyl-2-thiazolyI)-2， 5-diphenyl-2 























Fig. 1. IL-6 activity of 24-hr urin巴 andspot urine目
IL-6 activity in spot urine becam巴 undetect
abl巴 in15 out of 20 patients， while， 24-hour 
urin巴 samplesfrom al 20 patients showed 
significant IL-6. 
I群〉および尿中排、世のみられない症例の 3型に分かれ
た. IL-6が持続性排粧を示した症例は 7例CI群 4例，
I群 3例)，間欠的排准を示した症例は 7例CI群 :3
例， I群 :4例)，排i世されなかった症例は 4例CI群・ 2
例， I群 :2例〉であった.つまり，尿中 IL-6の排世動態
1目 尿中 IL-6活性測定用の検体に関する検討 は，メサンギウム増生と一定の関係を示さなかったこと
(1) 24時間尿と随時尿の比較 になる
24時間尿と随時尿の尿中 IL-6活性について生物活性 (3) 尿の保存方法と IL-6活性の安定性
法を用いて比較した. 24時間尿について測定した尿中 1) 24時間尿中 IL-6活性の安定性
IL-6活性は， mesPGN患者 98例中 48例に検出された 24時間尿中 IL-6活性の安定性を生物活性法によって
この 48例の中から任意に 20例を抽出し，随時尿の IL-6 検討した.Fig.3に示すように，室温保存 24時間尿につ
活性を測定したが， IL-6活性は， 20例中 15例(75%)に いて積算した 24時間尿中 IL-6排i世量は，凍結保存分画
おいて測定感度以下であった(Fig.1). 尿の IL-6活性値と尿量から積算して求めた 24時間尿
(2) 尿中 IL-6排i世動態 中IL-6排f世量と強い正相関を示した(rニ0.89，p< 
入院中の mesPGN患者 18例を対象に， 1日聞におけ 0.001). 
るIL-6の尿中排f世動態を生物活性法で検討した. IL-6 2) 3TC24時開放置後の尿中 IL-6活性の安定性
の尿中排i世パターンは， Fig.2に図示したように， IL-6 mesPGN患者 4例から得た尿検体を IL-6活性測定後，
の尿中排i世が持続性の症例(Fig.2，Upper; 43歳，女 凍結保存したものと，3TCで 24時間放置しておいて再度
















































Fig. 2. Pattern of urinary IL-6 excr巴tion.Upp巴r;IL



















IL-6活性は， 1群では 38例中 15例(39%)， I群では 60
例中 33例(55%)で検出された.IL-6活性の中央値(第 1
四分位数，第 3四分位数〉は群が 5ng以下/日 (<5











であり， WHO I・III'V型の 7.8ng/日(6.1ng/日， 13.3 
ng/日〉に比して有意に高値を示した(p<0.01)(Fig.4).
3. 生物活性法と ELISA法の比較
今回対象とした 131例の 24時間尿検体の中から 112
検体(mesPGN患者 86検体，その他の原発性糸球体腎炎
患者 6検体， SLE患者 20検体〉を任意に抽出し， ELISA 
法を用いて尿中 IL-6を測定した.生物活性法で得られ
たIL-6活性値と ELISA法で得られた値の聞には低い
が有意の正相関が認められた(r=0.54，p<O. 01) (Fig. 
5).また 112検体中， 34検体(mesPGM患者 23検体，そ











Fig.3目 IL-6activity in 24-hr urine samples and total 1 随時尿と 24時間尿における尿中 IL-6活性の比
of spot frozen samples. IL-6 activity in 24-hr 
urin巴 sampleswas positively corr巴lat巴dwith 収
that in total of spot frozen samples. 本研究の成績からみると， 24時間尿で尿中 IL-6活性
が検出される症例で、も，随時尿については，採尿時刻に
活性値は凍結保存尿の IL-6活性債を 100%として 90 よって測定感度以下になる可能性が明らかになった.尿
%以上(91%， 94 %， 95 %， 97 %)であった. 中IL-6の排粧が， Fig.2に示したように，間欠的に行わ
2. 糸球体腎炎患者における尿中 IL-6活性 れる症例が多数含まれるからである.24時間蓄尿の一部
糸球体腎炎患者における尿中 IL-6活性を生物活性法 を用いて求めた 24時間 IL-6排世量は，排尿ごとにその
糸球体腎炎患者における尿中IL-6活性測定法の確立 (595) 
• • • • • • • • • • 
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Fig. 4. Urinary IL-6 in patients with various kinds of glomerulonephritis. Urinary IL-6 
activity was detected in various kinds of glomerulonephritis. In patients with 
mesPGN and lupus nephritis， the level of IL-6 activity was positively correlated with 
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Fig. 5. Correlation betw巴enurinary IL-6 measured 





















著者ら 12)は， MCNS 19例中 19例000%)および MN
27例中 25例(93%)で尿中 IL-6活性は認められなかっ
たことを報告した.しかし，今回の成績では，対象例数
















































6活性の上昇が相関した. SLEについては， WHO I 
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Fig. 6. Urinary IL-6 by using ELISA and MH60. 
BSF2. When using ELISA， IL-6 activity 
became undet巴ctablein 38 out of 72 patients 
(LN)の予後判定因子として有用であることをすでに報

















なとやの利点を持っている 今後も ELISA法による IL-6
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